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L’amylose immunoglobulinique 


L amylose est caracterisee par des 
depots d'une substance proteique 
extracellulaire dans de nombreux tis- 
sus a I'origine d’un dysfonctionnement des 
organes atteints. La substance amylo'ide a 
des caracteristiques tinctoriales specifiques 
(coloration par le rouge Congo et birefrin- 
gence verte en lumiere polarisee), elle est 
constitute de fibrilles a structure p plissee. 
La substance amyloi'de est toujours compo- 
see de 2 constituants, dont I’un est commun 
a tous les types d’amylose : le composant P 
(glycoproteine). Dans I'amylose AL ( amyloid 
light chain), le composant P est associe a 
une proteine composee des chaTnes legeres 
d'immunoglobulines dans leur integrality ou 
sous forme tronquee. 

L'amylose AL peut compliquer 5 a 10 % 
des myelomes ou etre isolee. Le composant 
monoclonal est alors detecte dans le sang 
ou les urines dans 90 % des cas, il a les 
caracteristiques d’une immunoglobuline 
monoclonale de signification indeterminee 
ou de chaTnes legeres d'immunoglobulines. 
Les chaTnes legeres sont 2 fois plus souvent 
de type X que k. 

L'amylose AL survient vers I’age de 
60 ans et predomine chez I’homme. 

De nombreux organes peuvent etre le 
siege de depots amylo'fdes. L'atteinte renale 
est la plus frequente (plus de 80 % des cas), 
elle se revele par une proteinurie souvent 
d’ordre nephrotique secondaire aux depots 
principalement glomerulaires (fig. 1), ou par 


une insuffisance renale. Certaines caracte- 
ristiques orientent vers I'amylose : I’absence 
d'hematurie, la persistance d'une proteinu- 
rie d'ordre nephrotique et de reins de taille 
conservee au stade d'insuffisance renale 
chronique. 

L'amylose cardiaque (plus de 50 % des 
cas) se traduit par une cardiomyopathie res- 
trictive, compliquee de douleurs angineu- 
ses, de troubles du rythme et de la conduc- 
tion. L'echographie cardiaque met en 
evidence une hypertrophie du ventricule 
gauche et du septum avec classiquement un 
aspect granite et brillant. Les digitaliques, 
les inhibiteurs calciques et les p-bloquants 
sont contre-indiques. 

Les manifestations neurologiques sont: 
un syndrome du canal carpien par compres- 
sion locale par des depots amylo'fdes ; une 
neuropathie peripherique principalement 
sensitive ; et une neuropathie autonome 
responsable d'une hypotension orthosta- 
tique, d'une gastroparesie, de troubles 
vesico-sphincteriens et d'impuissance. 

L'inf iltration du tube digestif n'est pas 
toujours symptomatique, mais l'atteinte 
histologique est tres frequente. L'ensemble 
du tube digestif peut etre atteint, a I'origine 
de manifestations variees : macroglossie 
(fig. 2), syndrome sec par infiltration des 
glandes salivaires, dysphagie, douleurs 
abdominales, diarrhee. Les localisations 
hepatiques sont responsables d'une cho- 
lestase anicterique, la biopsie hepatique 


doit etre evitee du fait du risque hemorra- 
gique. 

L'amylose articulaire peut se manifester 
par une polyarthrite, avec un aspect hyper- 
trophique des epaules « en epaulettes » du 
aux depots amylo'fdes (fig. 3). 

Les lesions cutanees sont variees : pur- 
pura, ecchymoses, macules, papules, nodu- 
les avec le classique purpura periorbitaire 
post-proctologique, apparaissant apres la 
biopsie rectale. 

Les autres atteintes sont plus rares et 
moins symptomatiques : amylose tracheo- 
bronchique et pulmonaire, amylose endo- 
crine (thyroi'de, surrenale). 

Un syndrome hemorragique peut exister 
en rapport avec un deficit en facteur X de la 
coagulation, lie a la fixation du facteur X sur 
les fibrilles amylo'fdes. 

L'amylose AL est plus souvent responsa- 
ble d'atteinte renale, cardiaque et neurolo- 
gique que l'amylose AA. 

Le diagnostic est etabli par les biopsies 
des organes atteints (rein, nerf, tube diges- 
tif, cceur...) si les biopsies plus accessibles et 
moins agressives (rectum, glandes salivai- 
res, graisse sous-cutanee) ne sont pas 
contributives. La coloration au rouge Congo 
se traduit par une birefringence verte en 
lumiere polarisee, I'etude immunohistochi- 
mique met en evidence une positivite avec 
les anticorps anti-chaTnes legeres d'immu- 
noglobulines, une negativite avec I'anti- 
corps anti-proteine AA. 



GUZD Depots amylo'fdes glomerulaires. UL'UliU Macroglossie. 
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EVOLUTION 

Le pronostic de I'amylose AL est mauvais. 
Sur les 153 patients de la Mayo Clinic vus 
entre 1969 et 1982, la mediane de survie 
etait de 20,4 mois ; 7,7 mois en cas d'atteinte 
cardiaque, 39,7 mois en I'absence d'atteinte 
cardiaqueet renale. 1 

TRAITEMENT 

Par analogie au traitement du myelome, 
I'association sequentielle melphalan-predni- 
sone est proposee. Les taux de reponse sont 
de I'ordre de 25 %, mais avec une modifica- 
tion minime de la survie : 18 mois contre 
8,5 mois. 2 L'association melphalan-dexame- 
thasone semble donner des resultats encou- 
rageants. La colchicine est inefficace. Les 
autogreffes de cellules souches apportent 
de meilleurs resultats avec cependant une 
mortalite de 12 % essentiellement par mort 
subite et saignement digestif. Le taux de 
reponse est de 68 %. Les repondeurs ont 
une mediane de survie de 6 ans, les non- 
repondeurs de 12,6 mois. Ces resultats sont 
a temperer du fait de criteres d'eligibilite 
tres selectifs. La reponse renale est tres fre- 



DH Signe de I'epaulette ( shoulder 
pad sign). 


quente, plus rare pour I'atteinte hepatique 
et cardiaque, et exceptionnelle pour I'at- 
teinte neurologique. 3 Une etude recente 
sur I'utilisation de I'allogreffe de moelle rap- 
porte une mortalite liee au traitement de 


40 %, mais des reponses parfois prolongees. 4 

D'autres traitements ont ete proposes 
avec des resultats preliminaires qui devront 
etre confirmes : thalidomide, etanercept, 
vaccination par des cellules dendritiques, 
anticorps anti-chaTnes legeres, inhibiteur de 
la substance P. 3 
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demyelinis antes avec dissociation albuminocytologique 
dans le liquide cephalorachidien, entrant parfois dans le 
cadre d’un syndrome POEMS (v. infra). Elies sont parfois 
axonales et responsables de dysesthesies. 

Les neuropathies motrices multifocales avec blocs de 
conduction (NMMBC) sont associees dans 10 % des cas a 
une IgM monoclonale. Elies posent le probleme du dia- 
gnostic differentiel avec la sclerose laterale amyotrophique 
(deficit moteur initialement asymetrique, crampes, fascicu- 
lations, amyotrophie) mais dans la NMMBC, ratteinte pre- 
domine aux membres superieurs et les signes d’atteinte du 
motoneurone superieur (reflexes osteotendineux diffuses, 
Babinski) sont absents. Des anticorps anti-ganglioside 
GM1 sont presents dans 40 % des cas. Les immunoglobu- 
lines par voie intraveineuse sont efficaces de facon tran- 
sitoire, l’association a un immunosuppresseur (cyclophos- 
phamide) est necessaire dans les formes severes. 19 

Les manifestations nephrologiques 

L’atteinte renale est frequente au cours du myelome et 
elle est le plus souvent secondaire a une atteinte tubulo- 
interstitielle par depots d’immunoglobulines. Dans les 
gammapathies monoclonales, qu’elles soient associees a 
une hemopathie lymphoplasmocytaire ou de signification 
indeterminee, d’autres manifestations sont decrites de 
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type glomerulaire : amylose (v. encadre), maladies des 
chaines legeres et des chaines lourdes (v. encadre), cryo- 
globulinemie, glomerulopathie immunotactoi'de, ou 
tubulaire (syndrome de Fanconi). 20 

Le syndrome de Fanconi est une affection touchant le 
tubule renal proximal responsable d’une ainino-acidurie, 
d’une phosphaturie, d’une glycosurie. II peut etre conge- 
nital ou d’origine toxique. Chez l’adulte, ce syndrome est 



lulling Syndrome POEMS: oedeme paplllalre. 



